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胆嚢癌 , 肝門部胆管癌に 対する肝十 二 指腸間膜全切除術 の 術後 7 日間の 肝不 全対策 と して ! ウ
ロ キナ ー ゼ 固定化 カ テ ー
テ ル 装着法 に よ る部分的門脈動脈血化法 を行 い , そ の 有用性 を実扱的に検討 した ･ 実験 は 体重約
10kg の 雑 種成熟 イ ヌ を 用
い , 対照軌 肝動脈結染群 , 部分的門脈動脈血化群 の 3群を作成 した ･ 肝動脈結集群は肝
へ の 側 副血 行路をす べ て 遮断すると
ともに 肝動脈 を切離 し , 部分的門脈動脈 血化群は肝側副血行路遮断と肝動脈切離を行うと同時
に , 左大腿動脈 と肝内門脈と の
間 に 9Fr の ウ ロ キ ナ
ー ゼ 固定化 カ テ ー テ ル に よ る バ イ パ ス を 作成 し た ･ 術 後 7 日間 に わ た り gluta mic o x ala cetic
tra n s a min a se(G O T), gIuta mic p yr u vic tra n samin a se(G P T), alkalin e phosphata s e(A L P)1 hepaplastint
est(H P T) を 測
し, 7 日目 に 肝の 酸 素需給動態, 祖廟代乱 病理組織学的変化 に つ い て 検討 した ･ そ の 結果 G O T, G P
T は肝動脈結染軋 部
分的門脈動脈血化群とも に 1 日目に 上 昇す るもの の 肝動脈結染群 で 上 昇が 遷延 した の に 対 し, 部分的門脈動脈血化群
で次第に
低下 し7 日目 に ほ 対照群 と差を認め なか っ た 1 A L P は肝動脈結集群で 3日 目以降対照群に 比 し
て有意 に上 昇 し た の に 対 し ,
部分的門脈動脈血化群で は全経過を通 じて対照群 と差を認め な か っ た ･ H P T は肝動脈結集群で 術後全経過を通 じて 対 照群に
比 し有意に低値 を示 した が , 部分的門脈動脈血化群 で は術後 5日 目ま で対照群 に 比 し有意 に 低値 を示 したも の の 7 日 目に は全
例100%に 回復 した . 7 日目の 肝酸素供給量ほ , 肝動脈結紫群で 16･2 土3･1ml/min と 対照群 に 比 し有意 に 低下 した が , 部分的
門脈動脈血化群で は 39.9 ±10.5 血/min と対照群 と差を認め な か っ た ･ 肝静脈血 pH は- 肝動脈結染群で7･23士0■1と低値を示
す傾向を認め た が , 部分的門脈動脈血化群で は7･35 土0･12 と対照群 と同等で あ っ た ･ 肝静脈血 中乳酸値は肝動脈結紫群
で 34･4
土13.Om g/dlと対照群に 比 し有意に 上 昇 した が , 部分 的門脈動脈血化群 で は 18･8 士4･1mg/dlと対照群と差 を認め な か っ た ･
肝組織 エ ネ ル ギ ー チ ャ ー ジほ肝動脈結集群 で術前0 溺 士0･004 か ら 7 日 目0･67 ±0･ 5 と有意に 低下 し, 対照 群に 比 し て も有意
に 低下 した の に 対 し, 部分的門脈動脈血化群 で は術前0･85士0･006 か ら7 日 日0･82±0■005と有意 な変動を認め な か っ た
･ 肝の
病理 組織学的検索 に お い て肝動脈結集群で肝細胞 お よ び胆管上皮の 壊軋 変性が著 明 に 認め られ た が , 部分的門脈動脈血化群
で は肝細胞お よ び 胆管上皮の 形態 は ともに 良好に 保た れ て い た ･ 以上 より肝
へ の 側副血 行路の 遮断 に 加え肝動脈 を結集する こ
と ほ肝 に 重篤な影響を与 え るが , 9 Fr の ウ ロ キ ナ
ー ゼ 固定化 カ テ ー テ ル を 用い た 部分的門脈動脈 血化法に よ り , 7 日 間に わ た
り肝の 酸素需給動態, 肝 の 阻織代乱 肝の 病理 観織学的形態 を良好 に 維持 し得た ･ すなわ ち本法 は肝十 二 指腸間膜全 切除術
に
おける 7 日間 と い う周術期の 肝不 全対策 と して有用な方法で ある と考え られ た ■
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u rOkin ase
im mobilized catheter, ene rgyCharge
胆 嚢癌お よ び肝門部胆管癌の 治療成績は 不 良で ある ･ そ の 大
きな 要因と して 胆嚢癌や肝門部胆管癌は , そ の 解剖学的特徴 に
ょ り比較的早期の 段階か ら肝十 二 指腸間膜内 へ 進展する こ と が
あげ られ る1)2). した が っ て 胆嚢癌 , 肝門部胆管癌 の 根治性 を高
め るた め に は肝十 二 指腸間膜を 一 塊と して切除す る肝十 二 指腸
間膜全切除術が必要で ある
3 ト5)
. しか し本術式は肝動脈の 切除 ,
再建に 伴う術後合併症が多く, い まだ 安定 した術式 とほ い い が
た い . 一 方 , 肝動脈を遮断 して も術後比較的早期 よ り種 々 の 側
副血 行路が発達 して 肝臓 へ の 動 脈血 行 が 再開す る と され て お
り
6 卜13)
, 動脈血 行再開ま で の 期間の 肝機能保持 が 可 能 と なれ ば
肝十 二 指腸間膜全切除術が よ り安全となる . そ こ で , イ ヌ を 用
い 動脈遮断肝に 対する ウ ロ キ ナ ー ゼ 固定化 カ テ
ー テ ル 装着法に
ょ る部分的門脈動脈血化法を行い , 肝臓 の 循環動乱 酸素受給
動態 , 組織代乱 病理覿織学的変化に つ い て 7 日間に わ た り検
討 し, 興味 ある知見を得た の で 報告す る .
対象お よび方法
Ⅰ . 実験動物お よび方法
体重 10kg 前後の 雑種成熟イ ヌ を使用 した ･ 一 晩絶食後塩酸
ヶ タ ミ ン 12.5m g/kg, 硫酸 ア ト ロ ピ ン 0.025m g/kg を筋琵後,
チ オ ペ ソ タ ー ル ナ ト リ ウ ム 5 ～ 10m g/kg の 静 注 に て 入 眠きせ
た . 気管 内挿管後 パ ン ク ロ ニ ウ ム ブ ロ マ イ ド4 m g を 静江 し,
A bbr eviatio ns :A L P, alkalin e phosphatas e; B F, bypassflo w; Ca, hepatic arterial o xy ge n conte nt; Cp･
portal v e n o us o xy ge n c o nte nt; Cv, hepatic v e n o us o xy ge n conte nt; G O T･ gluta mic o x al c etic tra n sa min
ase;
G P T, gluta mic p yruvic tra ns a min ase; H A F, hepatic arterial flow ; = b, he m oglobin; H E, he m ato xylin
-e OSin;
カ テ ー テ ル 留置 に よ る部分的門脈動腋血化法 の 検討
笑気酸素比 3対 2に て レ ス ビ レ イ タ
一 に よ り調 節呼吸 を行 っ
た . 外頸静脈か らの カ ニ ュ レ
ー シ ョ ン に よ り輸液路を作成 し,
以下の 実験 モ デ ル を 作成 した ･
Ⅱ . 実 験 群
イ ヌを 以下の 3群 に 分けて検討 した (図1).
1 . 対照群 (5頭)
開腹した後 , 肝左外側菓を切除 し胆嚢摘除を施行 した .
2 . 肝動脈結染群(5頭)
阻管およ び 門脈 を除 い た 肝十二 指腸間膜 , 肝胃間膜 , 肝腎間
膜を切離 し , 肝 へ の 側副血 行路を遮断 した 後 , 肝動脈 を結染切
離した . 肝左外側葉を切除 し胆嚢摘除 を施行 した .
3 . 部分的門脈動脈血化群(5頭)
肝動脈結集群と同様 に 肝 へ の 側副血 行路 を遮断 , 肝動脈 を結
染切離する と同時に , 左大腿動脈と肝 の 門脈左外側枝と の 間に
9Fr の ウ ロ キ ナ
ー ゼ 固定化 カ テ ー テ ル (日本 シ ャ ー ウ ッ ド社 ,
東京)を用 い て 体外バ イ パ ス を 作成 し, バ イ パ ス 血 が 全肝 を 還
流するよ うに した . こ の ウ ロ キ ナ ー ゼ 固定化 カ テ ー テ ル は術後
の損傷を避け るた め 皮下を通 し, 途中で 屈曲する事が な い よ う
に 留置した . 肝左外側菓を切除 し胆嚢摘除を施行 した .
以上 の 3群を 作成 し , 麻酔か ら覚醒後 7 日間に わ た り経過を
観察すると とも に 7 日目 に 再開腹を行 い 検討 した . 術後は 7 日
間かこわ た り外頸静脈 に 留置 した 輸液路 か ら 1 日10 0 0な い し
1500ml の 輸液栄養補給 を行 っ た . なお こ の 輸 液 に は 5% ブ ド
ウ糖液を用い た . ま た 1 日 1g の フ ロ モ キ セ フ(塩野義製薬, 大
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阪)を輸液剤に 溶解 して 投与 した . 水分は 翌日 よ り , 飼料(イ ヌ
飼育繁殖用 D M-2, 船橋農場 , 千葉) は術後 3日 目 よ り投与 し
た .
Ⅲ . 測定項目お よび方法
1 . 経 日的測定
各実験群作成前お よび 作成後1 , 3 , 5 , 7 日 目の 早朝空腹
時に 採血 し, glutamic o x al c etic tr a n s a min as e(GOT, IU/mi)
(U V 法に よ る), gluta mic p yru vic tr a n s amin a se(G P T, IU/
ml)(U V法に よ る), alkalin epho sphata se(A L P, I U/ml)(パ ラ ニ
ト ロ フ ェ ニ ル リ ン 酸基質法に よ る), hepapla stintest(H P T, %)
(光凝集法に よる)を 測定 して 肝細胞障害 お よび 胆管障害の 程度
を検討 した .
2 . 7 日日 の 再開腹時の 測定
各実験群作成後 7 日日の 空腹時 に チ オ ペ ン タ ー ル ナ ト リ ウム
5 ～ 10mg/kg 静江に て 入眠 させ た . 気管内挿管後 パ ン ク ロ ニ
ウ ム ブ ロ マ イ ド4 mg を 静江 し, 笑気酸素比 3対 2 に て レ イ ビ
レ イ ク ー に よ り調節呼吸を行 い 正 中切開に て 開腹後 , 以下 の 検
討を行 っ た ,
1) 部分的門脈動脈血化群 に お ける バ イ パ ス チ ュ ー ブ の 開存
性 の 検討
部分的門脈動脈血化群に お い て 再開腹時 に バ イ パ ス チ ュ ー ブ
の 血 流量を測定する こ とに よ り閲存性 を確認 した . さ らに 右大
腿動脈か ら カ テ ー テ ル を 挿入 して 先端 を左右の 総腸骨動脈分岐
部の 直上 に 留置 して 血管造影を行い , バ イ パ ス を介 して 動脈血
Fig･1･ Sche m atic diagra m of e xpe rim e nt. A , the c o ntr ol gr oup (n = 5); B, the hepatic arte ry ligated gr o up (n = 5); C, the
partially arterialized gro up(n = 5). Re s e cted part of the liv eris repr es e nted by m e sh. C hole cyste cto my w aspe rfor m ed in all
gro ups･ T he hepatic artery w asligated a_nd diss ected in the hepatic arteryligated gro up a nd the partially arterializ ed gr o up .
Diss ectio n ofthe hepator e n al Iiga m e nt, the hepatogastricliga m e nt a nd the hepatodu ode n al liga m e nt e x c ept the portalv ein a nd
the c o m o nbile du ct w er eperfo r m ed in the hepatic arteryligated gr o up a nd the partially arterialized gr o up･ P V, pOrtalv ein;
HA, hepatic artery ;G B, ga11 blad der.
HP T, he】papla$tin test; PaO2, arterial o xy ge n press ure; PpO2, pOrtal v e n o u s o xy gen pressu r e ;P V F, pOrtal
Ve no usflo w; PvO2, hepatic ve nou s o xy ge npres su re; P V P, pOrtal v en o uspr ess ure; SaO2, arterial o xyge n
Saturation;SpO2, pO rtal o xy ge n satur atio n;SvO2, hepatic v e n o usoxy gen saturation
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が 全肝を還流 して い る こ と を確認 した ,
2) 肝へ の 流入 血 流量お よび肝酸素需給動態
総肝動脈 , 門脈 およ び左大腿動脈 と門脈左外側枝間の バ イ パ
ス チ ュ ー ブ に プ ロ ー ブ を装着 して ∴電磁血流計(M F V-3100, 日
本光電社 , 東京) に よ り肝動脈血 流量(hepatic a rte rial flo w ,
HAF, mVmin), 門脈血流量 (portal v e n o u sflo w , P V F, ml/
min) バ イ パ ス 血 流 量(bypa ssflo w , B F, ml/min) を 測定 し
た , 小腸静脈末梢 よ り門脈内 へ カ テ ー テ ル を 挿 入 し , 門脈 圧
(portalv e n ous pre ss u re. P V P, C mH20)を測定 し門脈血 を 採取
した . また 左外頸静脈 よ り右肝静脈内に カ テ ー テ ル を留置 して
肝静脈血 を 採取 し, 右大腿動脈 よ り 動脈血 を 採取 し た . 動 脈
血 , 門脈血 , 肝静 脈血 に つ い て ガ ス 分析 (血液 ガ ス 分析装置
A B L2(Radio m eter社 , Cope nhage rl, De nm ark))に よ り動脈血
酸素飽和度(arterialoxyge n satu ratio n, SaO2 , % ), 門脈血 酸素
飽和度(portalo xy ge n s atu rat主o n, SpO2 , % ), 肝静脈血 酸素飽
和度(hepatic v e n o u s o xy ge n satur atio n, SvO2 , %), 動脈血 酸
素分圧(a rterial oxy ge npr e ss ur e, PaO2, m mHg), 門脈血 酸素
分圧 (portal ve n ous o xy ge n pr e ssu re, PpO2, m mHg), 肝 静
脈 血 酸 素 分圧 (hepatic v e n o u s o xy ge n pr es s ur e, PvO2 ,
m mHg), PH を測定 した . ま た動脈血 , 門脈血 , 肝静脈血 に つ
い て ヘ モ グ ロ ビ ン 濃度 (He m oglobin, H b, g/dl) の 測定 (S L S
法に よる), 乳酸値(m g/dl) の 測定(U V法に よ る) を 行 っ た .
これ らの 測定値か ら肝動脈酸素含量(hepatic arterialoxy ge n
co nte nt, Ca , mVdl), 門脈 酸素含量 (portal ve n o u s oxy gen
co nte nt, Cp, ml/dl), 肝 静 脈 酸 素 含 量 (hepatic v e n o u s
o xyge n c o ntent, Cv , ml/dl)を 原田14)の 方法 に よ り下記の 式 か
ら算出 した .
Ca =(SaO2× H bx l.34)+(PaO2×0.0031)
Cp = (SpO2×H bxl .34)+(PpO2× 0.0031)
Cv =(Sv O2× H bxl .34)+(Pv O2× 0.0031)
さ ら に こ れ らの 億 か ら肝酸素供給量お よ び肝酸素消費量 を
Hughes ら
15)
, お よ び安 田 ら16)の 方法 に よ り算出 した . す なわ ち
肝動脈, 門脈よ り肝 へ 流 入 した 血 液 が す べ て 肝 静脈 よ り 排出
し, 各肝静脈の 酸素含量が均 一 で ある と仮定 して ,
Pr 0 1 3 5 7
Day$ after oper atio n
Fig･ 2･ C ha nge sin s erum G O T le v eIs after oper ation . Each
POintr epre s e nts m ea n土S.D. in fiv edogs. 0 , the c o ntrol
gr o up ; △ , the hepatic artery ligated $r O uP ; ◎, the
Partially arterializ ed gr o up. * *1, P<0.01 v s the c o ntrol
gr o up; *1, P < 0･ 5v sthe c o ntr olgr o up; * *2, P < 0. 1v s
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の 式 よ り算出 した .
また 上 記 3群と ほ 別に 正常単開腹群 と して 雑種成熟イ ヌ 5頚
を用 い , 実験群と 同様 の 手技 に よ り肝酸素供給量 , 肝酸素消費
量, 肝酸素消費率 , 門脈圧 , 肝静脈血 pH の 測定 を行い , そ の
平均 ±1 S.D. を も っ て イ ヌ の 正常 域と した .
3) 肝エ ネ ル ギ ー 代謝
肝 の エ ネ ル ギ ー 代謝の 指標 と して エ ネ ル ギ ー チ ャ ー ジを算出
した . す な わ ち 肝覿織中 の ア デ ニ ン ヌ ク レ オ チ ドで ある












1 3 5 7PrO
Days afte r oper atio n
Fig･ 3･ C ha nge sin serum G P T levels after oper ation. Each
POint r epr e s e nts m e a n±S.D. in fiv edogs. 0, the c ontroI
gr o up ; △ , the hepatic artery ligated gr o up; ◎, the
Partially arte rializ ed gr o up. * *1, P<0.01 vs the control
gr o up ;*1, P<0.05v sthe c o ntr olgr o up ;* *2, P<0.Olvs
















































P｢ ○ 1 3 5
Day$ afte r oper atio n
Fig･4･ Cha nge sin s er u mA L P le v els afte r oper atio n･ Each
POint r epr e s ents m e an±S.D. in fiv edogs. 0 , the c o ntrOl
gr o up ; △ , the hepatic artery ligated gr oup ; ◎, the
partially arterializ ed gr o up. * *1, P < 0. 1 v s the co ntrOl
gr o up ;* *2, P < 0･ 1v sthe hepatic arteryligated gr oup･
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Ma nnheim , Ger m a ny) して 得 られ た 値を も と に Atkin s o nJ
7) の
計算式
エ ネル ギ ー チ ャ ー ジ =(A T P + 1/2 A D P)/(A T P+A D P+A M P)
より算出 した ･
Pr 0 1 3 5 7
DaYS aftor oporatio n
Fig.5. C ha nge sin H P Ta ctivitie s after oper atio n･ Ea ch
point repr es e nts m e a nj:S･D. in fiv edogs ･ ○ , the c o ntrol
gr oup; △, the hepatic arte ry ligated gro up ; ◎, the
partially arte rializ ed gr o up･ * *1, P < 0■ 1vs the c o ntrol
gr o up ;* *2, P<0.01v sthe hepatic arteryIigated gr o up･
Fig･6･ Aortogr aphy 7 days after oper atio nin the partia11y
arterialized gr o up. Intr ahepatic portal v ein is fully
dem o n strated thro ugh the fe m or al arterio-pOrtal bypa ss
(arro w).
4) 標本の 胆道造影
宝町地区動物実験指針に 基づく方法 に よ りイ ヌ を犠牲死 させ
た後 , 肝 臓 を摘出 した . 摘出 した 肝臓 の 総胆管に カ ニ ュ レ ー





























Fig. 7. Co mparis o n of hepatic arterial flo w a nd bypas s
flo w. Ea ch bar r epre s e nts m ea n土S.D. in fiv e dogs.
Ra nge of m e a n土S.D. of hepatic arterial flo w in fiv e
n or m al dogs is r epr es e nted by m esh. [二], the c o ntr ol























Fig .8. Co mparis o n of portal v e n o u sflo w. Each bar
repr es e nts m e a n±S.D. in fiv edogs. Ra nge of m e a n±S.D.
in fiv e n o r m al dogs is r epr e se nted by m e sh. [コ, the
C O ntr Ol gr o up ; 田 , the hepatic arte ry ligated gr o up;



























Fig. 9. Co mparison of portal v e n o uspr es s u re. Ea ch bar
repres ents rn e a n士S.D. infiv edogs. Ra nge of m e a n±S ,D.
in fiv e nor m al dogs is r epr e se nted by m e sh. ⊂コ, the
C O ntr Ol gr o up; 惚 , the hepatic a rtery ligated gr o up ;
b , the partially arterializ ed gr o up.
野
摘 出肝を10%ホ ル マ リ ン で 数 日間固定後 , 組織切片を作成し
へ マ ト キ シ リ ソ エ オ ジ ン 染色 に よ り病 理 範織学的検索を行っ
た ･ 観織切片作成 ほ肝右葉 の 肝門軋 中間軋 辺綾部に おい て
肝門部胆管 の 長軸 に 対 して垂直方向に 5 m m 幅 の 切片を作成し
た ･ 肝 に おけ る グリ ソ ン 氏鞘 の 変化 , 肝実質 の 変化に つ い て観
察 し , 肝動脈結染群と部分的門脈動脈血化群を比較検討した
.
イ ヌ の 胆管 の 分類に つ い て は 上 田1 8} の 分類 に 従 い , 大型胆軌
隔壁性胆軌 小葉間胆管に 分け, それ ぞれ の 病理 鼠織学的変化
に つ い て 検討 した .
Ⅵ . 統計 学的処理
各検査成績は平均値 士標準偏差で表 し, 統計学的検討は正常
値 , 対照群 , 肝動脈結魚群 , 部分的門脈動脈 血化群 の 各群の測
定値を分散分析 の 後 , Schef托 の 方法に よ り各群間に お い て有
意差検定を行 い , P< 0.05 を有意差有 り と判定 した .
成 績
Ⅰ . 経時的測定 に よ る検討
1 . G O Tの 変化
血 清 G O Tの 経 時 的変化 を み る と , 対 照 群 で は 1 日 日
209±180I U/ml と上昇 した が , 3 日目以降は漸減 した (図2).
(B)
Fig.10, Co mparis on of hepatic O2 S up ply, hepatic O2 C O n S u mptio n a nd hepatic O2 C O n S u mption r ate . Ea ch bar repr ese ntS
m e a n士S D. in fiv edogs. Ra nge of m e a n土S.D. in fiv e n o r m al dogs is repr e se nted by m e sh. (A), hepatic O2 Sup ply･ (B)･
hepatic O2 C O n S u mptio n･ (C)･ hepatic O2 CPn S u mptio n r ate･ 四･ the c o ntr ol gro up ;[コ, the hepatic a rte ry ligated gr ouP ;
申■ , the partially a rterialized gro up. * *1, P < 0. 1v sthe c ontr olgr o up ;*1, P< 0.05v sthe c o ntr olgr o up ;* *2, P <0.OIvs the
hepatic artery ligated gr o up ;*2, P < 0･ 5v sthe hepatic arte ry Iigated gr o up ;* *3, P < 0･ 1v s n or m alr a nge; *3, P < 0･ 5v
s
n or m alr a nge.
カ テ ー テ ル 留置 に よる 部分的門脈動脈血化法 の 検討
肝動脈結染群は 1 日 日1 81 0 土1360IU/mI, 3日'目 2080 ±1200
IU/rnl, 5 日 目1740 ±1290IU/ml, 7 日 冒 930 士1120IU/ml と,
術後い ずれ の 期間に お い ても対照群に 対 して 有意 に 高 い 値 で 推
移した (P < 0･ 01)･ 部 分的門脈動脈血 化群 は 1 日 目1 490±
1240IU/ml とピ ー ク を示 し, 3 日 日 は927 ±935IU/mlに 漸減 し
た. 3 日 日 ま で は対照群に 対 して 有意 に 高値 を示 した (P<
0.01)もの の , 5 日 目152 ±83.6IU/ml, 7日 目 91.4 土40.1I U/
血 と 5 日目以降は対照群 と差を認 めず次第 に 低下す る傾向を
示した . また 3 日目 以降は肝動脈結集群に対 して 有意 に 低値を
示した (P < 0. 1).
2 . G P Tの 変化
血清 G P Tの 経 時的変化 を み る と , 対 照 群 で は 1 日目
443 士376I U/ml と上 昇 した が , 3 日目235 ±115IU/ml とな り漸
減した (図3). 肝動脈結集群は 1 日目 2900 土2070I U/ml, 3 日
目3550 ±931I U/ml, 5 日 目 31 20 土828I U/ml, 7 日目 1540 土
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13 20I U/ml と術後 7 日間を 通 して 対照群 に 比 し有意に 上昇 を示
した (P < 0. 1). 部分的門脈動脈血 化群ほ術後1 日 目1570士
1 650I U/ml(P<0.01), 3 日 目1580±1 090IU/ml(P< 0.01), 5
日 目 879 土555IU/ml(P < 0. 5)と 5 日 日ま で 対照群に 対 して有
意に 上 昇を認 めた もの の , 5日 目よ り低下を 示 し , 7日 目に は
41 8 ±250I U/皿1対照群と有意な差 を認 め なか っ た . ま た肝動脈
結梨群と の 比較で は 術後 7日 間を通 して 有意 に 低値を持続 した
(P<0.01).
3 . A L Pの 変化
血 清 A LP の 経 時的変化 を み る と , 対照 群 で は 1 日 目
390 ±1 33IU/ml, 3 日 目942 ±213I U/ml, 5 日目 832 士354IU/
ml, 7日 目 851 ±502I U/m と術前値 に 比 し, 高値を示 した (国
4). 肝動脈結染群は 1 日目 1650 土2090I U/ml と上昇 し, 3 日
目 6660 土318 0I U/ml, 5 日 目 8830 ±5480I U/ml, 7 日目
5790 土3470IU/ml と対照群に 対 して 3 日目以降有意に高値 を示
Fig･11･ Co mpa riso n of pH, P O2 a nd P C O2 0f the hepatic v ein ･ Ea ch bar r epr e se nts m e an土S･D･ in fiv e dogs. Ra nge of
m e a n±S･D･ in fiv e n or m al dogsis r epre s ented by m e sh. (A), P O2 0fthe hepatic v ein. (B), P C O2 0f the hepatic v ein. (C), pH
Ofthe hepatic v ein. ⊂], the co ntrolgro up; 四 , the hepatic arteryligated gr o up; 鞠l, the partially a rte rializ ed gr o up. *1,
P< 0･05v sthe c ontr olgr o up; *2, P < 0. 5v sthe hepatic arteryligated gr o up; *3, P<0.05v s n or malr ange.
888
した (P<0.01). 部分的門脈動脈血化群は 1 日目 504±249IU/
ml, 3 日 目1260 士717IU/ml, 5 日目 151 0±1160I U/ml, 7 日 目
1630土17 00I U/ml と漸増し た が , そ の 変動ほ 軽微 で全経過 を通
し て 対照群と差を認 め なか っ た . 肝動脈結集群に 対 Lて は 3 日
目 以降有意に 低値 を 示 し た 1P<0.01).
4 . H P Tの 変化
H P Tの 経時的変化を み る と対照群で は 1 日目97.0 士6.0% ,
3 日 目96.2± 7.6%, 5 日目99.6 土0.8% , 7日 目1 0 0 土 0%と
全経過を通 じて 変動 を 示 さな か っ た (図5). 肝動脈結染群は 1
日 目75.2 ±1 3.8%と た だ ちに 低下し , 3 日 目73.8 士14.8% , 5
日 目77.8 ±5.4%, 7 日 目67.6 ±24. 3%と 7 日間 を 通 し て 対照
群に 対して 有意に 低値 を 示 した (P<0.01). 部分的門脈動脈血
化群で ほ 1 日 目64. 2 ±14.9% , 3 日 目81.2 ±21.1% , 5 日目
70.8 士26.0%と 対照群に 対し て 有意に 低値 を示 した (P<0. 01)
もの の , 7 日目に ほ 全例100% に 回 復 し , 肝 動脈結染群 に 対 し
て 有意に 高値を 示 した (P < 0. 1).
Ⅲ . 7 日目の 再 開腰時の測定に よ る検討
1 . 7 日 目 に お け る部分的門脈動脈血化群の バ イ パ ス チ ュ ー
ブの 開存性
部分的門脈動脈血化群 の 左大腿動脈 ･ 門脈左外側枝間 の バ イ
パ ス チ ュ ー ブ は全例 に お い て 閲存 して い た . 図 6 に 右大腿動脈
か ら大動脈に 造影 用 カ テ ー テ ル を 挿入 して施行 した 大動脈造影
所見を 示 す . 動脈 血 流は ウ ロ キナ ー ゼ 固定化 カ テ ー テ ル を 介 し
て 肝内門脈全域に ほ ぼ均等に 流入 して い た .
2 . 肝 へ の 流入 血 流量
1) 肝動脈血流量お よび バ イ パ ス 血 流量
肝動脈血流量の 正 常値 は 98.4 土2 6. 9ml/min で あ っ た (図
Fig. 12. Com pariso n of la ctate le v els of the hepatic v ein･
Each ba r repr e s ents m e a n士S.D. in fiv e dogs. Ra. nge of
m e a n±S.D. in fiv e n or m al dogs is r epr e sented .by m e sh･
[コ, the c o ntr ol gr o up ;巳辺 , the hepatic a rte ry ligated
gr o up; 蝕 , the pa rtially arterialized gro up･ *1, P < 0･ 5
v sthe c o ntr olgr o up.
7)･ 対照群の 肝動脈血流量ほ 94･2±7･1mI/min で 正常値と有
意差を認め な か っ た ･ 部分的門脈動脈血化群の バ イ パ ス 血 流量
は 11 3 ±9.8ml/min で , 肝動脈 血 流量の 正 常値 お よび 対照群の
肝動脈血流量に 対 し有意差を認め な か っ た .
2) 門脈血流量
正 常値 は 228 ±9 4. 4ml/min で あ っ た (図8). 対 照 群ほ
207±11･7mI/min で 正 常値 と有意差を認め な か っ た . 肝動脈結
集群 は 209±1 5.6mI/min で 正常値 , 対照群 と差 を認 め な か っ
た . 部分的門脈動脈血化群は 180 ±33,5ml/min で 正 常胤 対照
群と有意差 を認 めず , 肝 動脈結染群 とも有意差 を認め な か っ
た .
3 . 門脈圧
正 常値ほ 1 4.8 ±2.9c mH20 で あ っ た(図9). 対照群は11.0 ±
0.6c mH20 で 正 常値 と有意差 を認 めな か っ た . 肝動脈結染群は
15. 0 ±3.Oc mH20 で 正常値 , 対照群と有意差 を認 め なか っ た .
部分的門脈動脈血化群は 12.8 ±1.3c mH20 で 正 常値 , 対照群と
有意差を認めず , 肝動脈結染群 と の 有意差も認め な か っ た .
4 . 肝酸素需給動態
1) 酸素供給量
正常値 ほ 57.3 ±1 2. 1ml/min で あ っ た (図1 0). 対照群ほ
49.2±4 .7ml/min で正 常値 と有意差 を認め な か っ た . 肝動脈結
染群は 16.2 土3.1ml/min で 正 常値 , 対照群に 対 して 有意に 低
下 した (P<0.05). 部分的門脈動脈 血化群 は 39.9±1 0.5ml/
min で正 常値 お よ び対照群 と有意差を認めず , 肝動脈結集群に
対 して 有意 に 高値 を示 した (P<0.05).
2) 酸素消費量
正常値 は 9.3 ±4.4ml/min で あ っ た . 対照群は 7.5 ±3.7ml/
min で 正 常値 と有意差 を認め なか っ た . 肝動脈結集群は 8.7 ±
3.3ml/min で 正 常値 , 対照群 と有意差 を認め な か っ た . 部分的
門脈動脈血化群は 4.6 ±2.5ml/min で 正常値 , 対照群と有意差
























Fig.13. C ha nge s in e n e rg y charge betw e e npr eoperative
state a nd 7 days after oper atio n. Ea ch point representS
m ean 士S.D. in fiv e dogs. 0 , the c o ntrol gro up ;△, th
e
hepatic a rtery ligated gr oup ;◎, the partiaIly arterialize
d
gr o up･ * *1, P < 0･ 1v sthe c o ntrolgro up; * *2, P <0･01
vs
the hepatic artery ligated gro up. * *3, P < 0. 1v spr eoper.
ativ e state.
カ テ ー テ ル 留置に よ る 部分的門脈動脈血化法 の 検討
3) 酸素消費率
正常値 ほ15.8 土5.9%で あ っ た . 対照群は1 4.8 ±6.7% で 正常
値と有意差 を認め な か っ た ･ 肝動脈結染群は52･9士14･0%で 正
常胤 対照群に 対 し て有意に 高値 を示 した (P<0･01)･ 部 分的
門脈動脈血化群 は11･9±7･0%で 正 常胤 対照群 と の 間 に 有意
差を認めず , 肝動脈結集群に 対 して 有 意 に 低値 を 示 した (P<
0.01).
5 . 肝 静脈血 中の ガ ス 分圧 お よ び pH
l) 肝静隙血 P 02
正常値 ほ 60.4 ±9.5m m Hg で あ っ た(図11). 対照群は 49.1 ±
4.Om mHg で 正 常値と 有意差を認め な か っ た . 肝動脈結集群は
25.5 ±6.9皿 m Hg で 正 常値 , 対照群 , 部分的門脈動脈血化群に
対して 有意 に 上 昇 し た (P < 0. 05). 部 分 的門脈動脈血化群は
56.7 ±20.Om mHg で 正 常値お よび 対照群と有意差 を認めず ,
肝動脈結集群 に 対 して 有意に 高値を 示 した (P< 0.05)･
2) 肝静脈血 P C 02
正常値は 25.6 ±5.4m mHg で あ っ た . 対照群 は 26.3 ±8. 6
m mHg で 正 常値 と有意差 を認め な か っ た . 肝 動 脈結染群 は
30.4 ±4.Om mHg で 正 常値 , 対照群 と有意差 を認め な か っ た .
部分的門脈動脈血化群は 28.8 ±10.1m mHg で 正常値 , 対照群
と有意差 を認めず肝動脈結集群と の 有意差も認め なか っ た .
3) 肝静脈血 pH
正常値は7.34 ±0. 5で あ っ た . 対照群は7.36 士0. 4で 正 常値
と 有意差を認め な か っ た . 肝動脈結染群は7.23 土0.1 と, 正 常
値, 対照群に 対 して 低い 傾向を 示 した が 有意差は認 めなか っ
た . 部分的門脈動脈血化群は7.35±0.12 で 正常値 , 対照群と有
意差を認めず肝動脈結集群と の 有意差も認め な か っ た .
6 . 肝静脈血 中乳酸値
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正常値 は 24.0 ±4.Om g/dlで あ っ た (図12). 対照群は 17.6 ±
5.4m g/dl で 正常値と有意差を認め なか っ た , 肝動脈結染群 は
34.4 土13.Om g/dlで 対照群に 対 して 有意に 上 昇 L た(P<0.05).
部分的門脈動脈血化群は 18.8 ±4.1mg/dl で 正常値 , 対照群と
有意差 を認めず , 肝動脈結染群 に 対 して 低い 傾向を 示 したが 有
意差は認め なか っ た .
7 . 肝 組織 エ ネ ル ギ ー チ ャ ー ジ の 変動
対照群ほ術前億0.85 ±0. 05 から 7日 日0.83 ±0. 1 7 であり有
意の 変動を 示 さ なか っ た (図13). 肝動脈結染群 ほ術前値0.85±
0.004 か ら 7 日 目0.67 ±0. 5に 変化 し, 術前値 に 比 L有意に 低
下(P< 0. 01) す る と と も に 対照群 に 対 し て 有意に 低下 し た
(P <0.01). 部分的門脈動脈血化群ほ術前値0.85 土0. 06 から 7
日目0.82±0.005と有意の 変動を 示 さず , 対照 群と も有意差 を
認め な か っ た . 肝動脈結集群 に 対 し て は 有意 に 高値 を 示 し た
(P < 0. 1).
8 . 7 日目の 標本胆道造影所見
肝動脈結染群の 標本胆道造影所見で は肝内胆管の 2次分枝 へ
の 造影剤の 流入 量ほ 少なく胆管枝の 描出ほ不 十分で あ っ た (図
14). 部分的門脈動脈血化群 の 標本胆道造影所見 で は 肝内阻管
は細胆管 レ ベ ル ま で 造影 され 胆管拡張 , 胆管狭窄を認めず造影
上阻管 の 変化を認め な か っ た .
9 . 病理 組織学的変化
1) 肝の 肉眼的所見
切除肝の 肉眼的観察に お い て 1 肝動脈結染群で ほ広範な肝梗
塞 , 肝壊死を認め た が , 部分的門脈動脈血化群の 肝臓は 正常肝
と同様な色 , 弾力性 を保 っ てい た (国15). 割面に お い て も肝動
脈結集群で ほ広範に肝壊死 の 所見が認め られ た が , 部分的門脈
動脈血化群 で は特に 異常所見を認め な か っ た .
Fig･14･ C hola ngiogra m ofthe spe cim e n o n7 days after oper atio n･ Pa u city of intr ahepatic biledu ctis n oted inthe hepatic a rtery
ligated gr o up (A). Intr ahepatic bile du ctis de m o n str ated n or m a11yin the partiauy arterialized gr o up(B)･
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2) 紅織学的所見
i . 肝実質の 変化
肝動脈結染群 で は肝小葉構造の 破壊を認め , 広範な 中心 壊死
を認め た (図16). 部分的門脈動脈血化群 に お い て は肝細胞の 壊
死 を認めず , 肝細胞の 形嵐 肝小葉 の 構造は良好 に 保た れ て い
た .
ii. 胆管上 皮 の 変化
肝動脈結集群 に 軌 ､て 肝 内大型胆管 は良好に そ の 形態 が保 た
野
れ て い た もの の , 隔壁性胆管 , 小葉間胆管で は , 胆管上 皮細胞
の 変性 , 剥離 l 脱落が著明であ っ た (図17). 部分的門脈動脈血
化群 に お い て は 肝内大型胆管, 隔壁性胆管 , 小葉間胆管の 形態
ほ い ずれ も良好 に 保た れ て お り , 胆管上 皮の 剥離や胆管上皮細
胞 の 変性を認め な か っ た .
考 察
肝門部胆管癌や 胆嚢癌 ほ近年切除率が 向上 して い る に もか か
Fig.15. A, m a C rO S COPic view ofthe liv erin the hepatic a rte ryligated gro up o n7 days afte r oper atio n･ T he e ntire s u rfa c e ofthe
liv eris fo u nd tinged with a dirty r ed dish livi dc olo r, in v oIving s o m e are a s of yello w o rbla ck c olo r. B, m a Cr O SC Opic vie w ofthe
liv erin the partially arterializ ed gr o up o n7 days after oper atio n. Colo r a nd c o n site n cy a rekept n or m a11y･ C, Cr O SS S e Ction of
theliv erin the hepatic arte ryligated gr o up o n7 days after oper atio n. Ne cro sis e xists at the whole ar e a oftheliv er･ D, Cr OSS
s e ctio n of the liv erin the partia11y arterializ ed gr o up o n7 days after ope ratio n. Coloris kept n o r m ally atthe whole a re a ofthe
liv er.
Fig.16. A, hepatic par en chym ain the hepatic a rte ryligated gr oup o n7 days after ope ratio n･ Hepatic pare n chym a s arr o u nd
the
c e ntr alv eins ar e n e cr otic allo v erthe liv er. (H Estain XlOO). B, hepatic par e n chym ain the pa rtially arterializ ed gr o up on7
days afte r ope ratio n･ Hepatic c ells sho w n oda m age a nd ther eis n ode str u ction
'
of the stru ctu re of the liv er･ (HE stain
XlOO).
カ テ ー テ ル 留置に よ る部分的門脈動脈血化法 の 検討
わらず, そ の 成績 ほ決 して 良好と ほ い えな い . そ の 原因の 一 つ
は 上 限褒癌 , 胆管癌が 比較的早期よ り連続性あるい は非連続性
に 肝十二 指腸間膜内 へ 進展 を示 す こ と に ある
-}2)
. 肝十 二 指 腸閉
院内で は胆 管と 肝動脈 , 門脈と は 近接 して 走行 して お り, 肝十
二 指腸間膜浸潤例に お い て は肝動脈や 門脈 を温存 して 郭惜 した
ので は 十分な 根治性 が得 られ な い . こ の 問題点を ふ ま え , 最
乱 よ り高い 根治性を求め た術式と して , 肝 十二 指腸間膜全切
除術が注目を あび て い る
3卜5)
･
こ の 肝 十 二 指腸間膜全切除 に お
ける肝 へ の 血 行再建 と して , 門脈再建ほ抗血栓性 カ テ ー テ ル の
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開発な どに よ りほ ぼ確立 され た術式と な っ て い る1 別28}も の の ,
肝動脈再建は手技的に 困難な場合も多く術後肝不全が高率に 発
生 して い るの が 現状 で ある . そ の た め肝十 二 指腸間膜全切除に
際 して は確実な肝動脈再建を行 う こ と ほもち ろん , 肝動脈再建
が 不 可能 な場合も含 めて 術後肝細胞障害 に 対する補助療法の 開
発が急務で ある .
そ こ で 肝動脈遮断時 に お ける肝細胞障害の 対策 と して 元 来の
門脈血流ほ保 っ た ま ま で 動脈 血を 門脈内 へ 流入 させ る部分的門
脈動脈血化法を行い , 今回 実験的に 検討 した . 教室 の 前田21) は
Fig■17･ A , micr o sc opic vie w at the large intr ahepatic bile duct in the hepatic artery ligated gr o up o n 7 days after oper atio n･
Epithelia ofthe bile du ct ar ekept alm o st n or m ally. (H Estain xlOO). B, GIiss o n
'
s c aps ule at the r egio n ofthe septal bile du ct
in the hepatic artery ligated gro up o n 7 days after oper atio n. Epithelia of the bile du ct dis ap pe ar･ (H Estain x250)･ C,
Gliss o n
,
s capsule at the r egio n of the intralobular bile du ct in the hepatic artery ligated gr o up o n 7 days after oper atio n･
Epithelia ofthe bile duct are m arkedly da m aged. (H Estain x250). D, mic ro s copic vie w at the large intr ahepatic bile ductin
the partial王y arterialized gr oup o n 7 days after oper atio n. Epithelia ofthe bile du ct ar ekept nor m ally･ (H Estain xl OO)･ E,
Gliss o n
,
s c aps ule at the r egio n of the s eptal bile du ctin the partia11y arterializ ed gr o up o n7 days afte r ope ratio n･ Epithelia of
the bile du ct ar ekept n or m ally. (H Estain x250). F, Gliss o n
'
s caps ule at the regio n of the intralobularbile du ct in the
partiauy arterializ ed gr o up o n7 days after operatio n. Epithelia ofthe bile du ct ar ekept n or m a11y･ (H Estain X250)･
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すで に 動脈遮断肝に 対す る部分的門脈動脈血化法の 有用性 に つ
い て 報告 して い る . こ の 検討ほ 大腿動脈と門脈左外側枝の 間に
バ イ パ ス チ ュ ー ブを 留置 レ ミイ オ ポ ン プを用 い て
一 定の バ イ パ
ス 流量を維持 した もの で あるが , モ デル 作成後 3時間ま で の 急
性期の 検討 で ある . 今回 ほ よ り臨床 に 即 した検討を 目的と して
麻酔か ら覚醒後 7 日間に わた っ て そ の 経時的推移を追求 した ･
そ の た め , モ デ ル 作成で は 大腿動脈 と肝内門脈 バ イ パ ス に 9
Fr の ウ 口 車 ナ 岬 ゼ 固定化カ テ ー テ ル を 用い て こ れ を 体内に 埋
め込む 方法 を と っ た . すなわ ち バ イ オ ポ ン プ の 使用可 能時間は
お よそ48時間と され て い る
22)こ と , イ ヌ の 術後管理 上 , チ ュ ー
ブ の 体外誘導 では 瞭損を生ず る可能性 が高い こ と な どに よ る ･
今回使用 した ウ ロ キナ ー ゼ 固定化カ テ
ー テ ル は抗 血栓性 にすぐ
れ てお り, 14日間 の 閲存性 が得 られ , 凝 固機能お よ び線溶機能
に 及ぼ す影響 がな い と され て い る
綱
. 実験 に 先立 ち 雑種成熟
イ ヌ にお い て 大騒動脈に 様々 な 口 径の チ ュ ー ブを 留置 して そ の
血流量を測定 した が , 9 Fr の チ エ
M ブ に おい て 約 1 00ml/r nin
で あ っ た . 前 田
21}は 100ml/min と 200ml/min の バ イ パ ス 血 流
量を比較 して 3時間の 経過で ほ 10ml/min が至 適流量で あ る
と して い るが , 今 回 の 7 日間の 検討 で も , こ の 至適流量を維持
す る目的 で 9 Fr チ ュ ー ブを選 択 した . 部分的門脈動脈血 化群
の 7 日目 の バ イ パ ス 血流量は 113 ±9.8ml/min で あ り , 7 日間
に わ た り至適血流量が得 られた . こ の よ うな モ デ ル の 改良 に
ょ っ て肝動脈遮断時に おけ る部分的門脈動脈血化法の 肝 に 及ぼ
す影響を 7 日間に わ た り検討す る こ と が可 能 とな っ た ･
肝動脈遮断が肝 に 及ばす影響に 関 して は , Haber er
25) が イ ヌ
な どの 肝動脈を結集す ると 1か ら 3日 後に 肝壊死 に よ り死亡 す
る こ とを報告 して以来 , そ の 致死的な影響が諸家に よ り報告 さ
れ てきた . しか し M arko witz2
6} は大量 の ペ ニ シ リ ン 投 与に よ り
致死率が100%か ら35% へ 大幅に 低下 した と し て ▲ 肝 動脈遮断
に よ っ て も生存可能 な場合がある こ とを 示 した . ま た 水上 ら
2T)
は 大量肝切除を施行 した場合に は肝動脈を遮断 して も単位体積
あた りの 門脈血 流量が増加す るた め 死亡 率が 低下する と 報告 し
て い る. 今 回の 検討で肝動脈を結集 した 5頭が 7 日間生存 した
が , 抗生剤 と して フ ロ モ キ セ フ を 7 日間に わ た り投与 した うえ
で 十分な補液を施行 した こ と と , 肝左外側菓を切除 した こ と に
よ り 7 日間の 生存を得 られ た もの と考え られ る .
一 方肝動脈遮断後 , 肝 へ の 側副血 行路の 発達 に よ り動脈血流
が 回復す る との 報告 は多 い
6 = 3)
. 肝 へ の 側副血 行路 と し て は ,
肝十二 指腸間院内の 小血管や 小網内の 左胃動脈 か らの 左 副肝動
脈 などが まずあげ られ る . と こ ろ が肝十 二 指腸間膜全切除術で
は 当然 これ ら の 側副血 行路ほ切除遮断され る こ とに な り , 今回
の モ デ ル 作成 に お い て も入 念 に こ れ らの 遮 断操作 を加 え て い
る. しか し , これ ら の 遮断操作を加え てもな お 巨 続発性 に 生 じ
る側副血行路の 存在 は従来よ り指摘 されて い る . こ の 側副血 行
路と してイ ヌ を 用い た検討 に お い ては 石塚6)を ほ じめ と し て 下
横隔動脈か らの ル ー トが重要視されて い る . こ の 下横隔動脈か
ら の ル ー トに 加 え Pop per ら




9)は下大静脈, 胆管周囲か らの 紳 小動
脈 , 山 口
1 0) は術後生 じる肝と の 癒着部か ら の 動脈血 流を 指摘 し
て い る. 高田 ら 川 ほ下 横隔動脈 か ら肝冠状敬帯 へ 向か うル ー
ト 右副腎周囲か ら下大静脈沿 い に 発生す る小動脈や膵後面か
ら門脈 , 胆管沿 い に 肝門部 へ 向か う小動軋 左胃動脈か らの 側
副血 行路をあげ て い る . また , 側 副血 行路が発生す る まで の 期
間に つ い て ほ , Jeffer s o nら
8}は 3 日 B, Pop per ら
7)は 5日 P ,
野
山 口 岬 ほ 1週 間で 側副血行路 の 発達を認め た と して い る. 臨床
例に お い て は , M ichels
12)は肝 へ の 側副血 行路と して26の ル ー ト
が 認め られ る と報告 して お り , Ple ngv a nit
13)
下 横隔膜動脈 , 肋
下動脈 , 脾動脈 , 左胃動脈か ら の 側副血 行路が重要で , 術後1
週目か らそ の 発 達を 認め た と して い る . した が っ て これ ら側副
血行路が生ずる まで の 期間, 肝障害 の 不 可 逆的な進行を防止し
えれ ばそ の 後の 回 復を 十分期待 しうるも の と考え られ る . 上述
の 如く こ れ ら側副血行路が発達する ま で の 期間は 3 日目か ら1
週間と されて い る こ とか ら , 今回 の 7日 間と い う検討期間は,
側副血行路が発達す る の に 十分で あ っ た と考 え られ る .
部分的門脈動脈血化法 に関 して ほ 肝動脈遮断後 の 肝壊死防止
策と して酸素 を高濃度 に 含有す る動脈血 を 門脈内に 流入 させる
目的で Nar ath28)が 右腎動脈を門脈内 へ 植 え込む 方法を とり , そ
の 有効性を初め て 報告 して い る . また Shilling ら
訊)
は 切離肝動
脈 の 近位端を門脈内に 植 え込 む方法 で , そ の 有効性を報告して
い る . 本邦に お い て も中山
抑 が 腎静脈流 入部 の 下大静脈と上勝
間険静脈を端側 に 吻合 , さ らに右大腿動静脈間 に 動静脈療を付
加 した方法で の 有効性を報告 して い る の を は じめ , いく つ かの
報告が み られ る
31)32)
. しか し7 日間 に わ た り 肝循環動態や肝酸
素受給動態 , 肝 の 病理 範織学的変化を詳 しく検討 した 報告はな
い . 今回 の ウ ロ キ ナ ー ゼ 固定化 カ テ ー テ ル 装着法 に よ り初めて
門脈の 部分的動脈血化法 の 動脈遮断肝 に 及ぼ す影響を 7 日間に
わ た り詳細に 検討 し得 た .
まず肝逸脱酵素に よ りそ の 影響 を検討す る と よ 中山叩 は肝動
脈結集 に よ り G O T, G P T は持続的に 上 昇を 示 した と報告して
い る . 今回 の 検討 で も肝動脈遮断群は術後 1 日 目か ら G O T,
G P T が ともに 高値を 示 して お り 3 日 目に さ ら に 上 昇 を示 し肝
細胞障害 が持続 した . 一 方部分的門脈動脈血化群 に お い て は1
日 目に GO T, G P Tの 上 昇を 認め た もの の 3 日 目以降低下懐向
を 示 し, 7 日 目に は対照群 と差を認め な か っ た こ と よ り肝機能
障害は 一 時的 で あ り, か つ 回 復可 能 で あ っ た こ と を 示 して い
る . つ ぎに 胆道系酵素である A L Pに よ り検討す る と , その 差
は よ り顕著で , 肝動脈結梨群 で は術後 3 日 目よ り著明な上昇を
認めた の に 対 し , 部分的門脈動脈 血化群に お い て は 7 日間を通
じて対照群 と差を認めず , 胆道系の 障害 が著明に 抑制され た･
肝合成蛋白で ある H P Tに よ り肝機能を評価す ると , 中山
30)
は 肝動脈結梨後低値 を持続 した と報告 して い る が今 回の 検討で
も同様 に 肝動脈結染群 に お い て は 7 日間を 通 じて低値を持続し
た . こ れ に 対 し部分的門脈動脈血化群に お い て は 7 日目に は全
例が1 00%に 回 復 して お り肝 の 蛋白合成能の 面 か ら も肝機能の
回復が 認め られ た .
っ っ い て 肝静脈血 ガ ス 分析 お よ び pH, 乳酸優に よる 肝内代
謝 を検討す る と , 前田
21}は肝動脈結染 3時間後肝静脈血 02 分
圧 は19% 低下, C O2 分圧は32%上 昇, pH は7.17 まで低下した
と し, 伊関 ら33)は 医用 質量分析計 に よ る測定 で , 肝内 pO2 は肝
動脈遮断15分後20% 前後の 値 に ま で 低下 し, 肝 内 pCO2 は肝動
脈遮断後30分後 に は200%に ま で 達 した と報告 して い る ･ これ
らの 成績 は肝動脈の 遮断に よ り肝組織 へ の 酸素供給量が減少し
肝内の pO2 が 低下す る とと も に組織 pC O2 が 蓄積 しア シ ド
ー シ
ス が 進行す る こ と を 示 して い る . 今 回 の 検討で は 02 分圧 は肝
動脈結紫群で対照群に 対 し有意 に低下 した . ま た p= は肝動脈
結紫群で7.23と低下 し , 肝動脈紡糸後早期から生 じる P O2の 低
下, pH の 低下 と い う状況が 7 日目ま で持続 した こ とを 示 して
い る . また 肝静脈血中 の 乳酸債の 検討で は肝動脈結染群で対照
カ テ ー テ ル 留置に よ る部分的門脈動脈血化法の 検討
群に 比 して有意 に 上 昇 し , 肝動脈結染に よ り肝細胞が好気性代
謝を維持で きなくな り嫌気性代謝 に 移行 し た こ と を 示 し て お
り, こ の 乳酸の 上 昇に よ り pH の 低下が 生 じたも の と考え られ
る.
一 方部分的門脈動脈血 化群 に お い て ほ 肝静脈血 中 P O2,
P C O2, pH, 乳酸値は 正常値 , 対照群 と差 を認めず部分的門脈
動脈血化に よ り 7 日間 に わ た り好気性代謝を維持す る こ と が 可
能であ っ た ･
肝組織代謝の 評価 と して は エ ネ ル ギ ー チ ャ ー ジを用 い た が ,
これ は Atkin s o n
17)が エ ネ ル ギ ー の 産生 と 消費 の バ ラ ン ス を 示
すもの と して 提唱 した 概念 で ある . 正 常で は 主 と して ア デ ニ
レ ー トキナ ー ゼ に よ り ほぼ0.85前後 の 値 に維持 しよ うとす る機
構が働き , そ の 低下ほ A T P産生の 低下 また は 消費の 冗進 を意
味すると されて い る . 肝血 流の 完全遮断 を行 う と肝細胞 の エ ネ
ル ギ ー チ ャ ー ジは最初 の10 ～ 1 5分以内 に 急速か つ 著 明に 低下
し, ある許容時間を越 え エ ネル ギ ー チ ャ ー ジが 臨界点を越 え る
と ミ ト コ ン ドリ ア に不 可 逆性の 障害 が起 こ り肝細胞は壊死 に 陥
が4). こ の 肝細胞に お け る臨界点は0.7 と考え られ て い る35). 肝
動脈結染群に お ける 7 日後 の エ ネ ル ギ ー チ ャ ー ジは0.67 ±0. 5
で あり , 対照群 , 部分 的門脈動脈血化群 に 比 して 有意 に ･低下
し, しかも こ の 臨界点 を下 まわ っ た . 一 方 , 部分的門脈動脈血
化群に おけ る 7 日後の エ ネ ル ギ ー チ ャ ー ジ は0.82±0. 005で あ
り, 対照群 と有意差を認めず肝細胞が再生す る に 必要な エ ネ ル
ギ ー が保持 され た こ と を 示 して い る .
つ ぎに 肝 の 病理 組織学的所見か ら肝障害 の 程度を評価す る
と , 肝動脈結染群に お い て肝実質の 広範な壊死 を認め , 隔壁性
胆管, 小葉間胆管で の 胆管上皮の 壊死 , 脱落が著明であ っ た .
エ ネル ギ ー チ ャ ー ジに お い て 肝細胞の 再生 , 増殖 に 必要な エ ネ
ル ギ ー が保持 され て い な い こ と を 考慮す る と , そ の 後 も肝細
胞, 胆管上 皮の 壊死 , 脱落は進行 し , 早晩肝 不全 に よ り死 亡す
るこ とが 予想された . た だ し大型胆管に お い て は胆管上 皮の 壊
軋 脱落ほ殆 ど認め な か っ た . 胆管 周囲に は 胆管周囲血管叢
(peri-biliary ple x u s) と呼 ばれ る微細 な 血管網が存在 し36) , そ れ
が動脈や 門脈と交通枝を介 して連絡 して い る . 肝動脈を 結集 し
たに も関わ らず総胆管周 囲 の 阻管周 囲血 管叢に は 十二 指腸側か
らの 交通枝に よ り動脈血 が 供給され 肝内大型胆管の 上 皮は か ろ
うじて壊死 を免れ た もの と 考え られ る . しか し , よ り末梢側の
隔壁性胆管や小葉間胆管ある い は肝実質の 細胞が強い 障害を受
けてい る こ と か ら胆管周圃血管叢 を介す る動脈血流はた と え肝
内に 流入 して も大型胆管 の み を栄養す る に と どま っ た も の と 考
えられ る . 部分的門脈動脈血化群 に お い て ほ 大型胆管 , 隔壁性
胆管, 小葉問胆管 の す べ ての 胆管上 皮 お よび 肝実質細胞 の 障害
を認めず エ ネ ル ギ ー チ ャ ー ジの 変化 に み あ っ た 結果が得 られ ,
病理紅織学的形態 に お い ても動脈遮断肝 に 対す る部分的門脈動
脈血化法の 有効性 が認 め られ た .
と こ ろ で 肝動脈 は全肝血流量の 約35%を 占め る と され て お
り
3T)
, 肝動脈 に よる 酸素供給量は 全 肝供給量 の 約50% を 占 め る
と の報告が多く38) , 今回 の 対照群 一 正 常単開腹群 の 検討でも約
50%とい う結果で あ っ た . 肝動脈結集 に よ る門脈血流量 の 変化
につ い て ほ Andree n ら
39)は91%に 減少 , Ha sselgren ら
40}は82%
に減丸 伊関ら33)ほ1 12%に増れ 前 田 即 は変化を 認め なか っ た
と報告 して お り 一 定 しな い . また 肝動脈結染 に よ る酸素供給量
の変化に つ い て は An dre e nら39}ほ 肝動脈結集45分後6 4% に 低
下, 前田21)は肝動脈結紫 3時間後約60抑 こ低下 した と報告 して
い る■ 今回の 成績で は肝動脈結集群で 7 日後 の 門脈血流量 は対
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照群 と差を認めな か っ たが , 酸素供給量は対照群の3 3%と著明
に 低下 した . した が っ て肝動脈遮断 に ともな う門脈血流や肝酸
素供給量の 自己調節機構 の 存在 は 7 日 日 の 時点 で証明 され な
か っ た . 肝の 酸素消費量ほ対照群 と差を認めず , した が っ て肝
動脈遮断 7日後の 酸素消費率ほ高値を 示 した . 肝臓 は 門脈血 か
ら引き出す酸素の 量を増や す こ と に よ っ て故能を維持 しようと
働くも の と 考え られ る . 一 方 , 部分的門脈動脈血化群 では 7 日
後の 門脈血流量, 肝酸素供給量, 肝酸素消費量の い ずれ もが 正
常値 お よび 対照群 と差を認め なか っ た . つ ま り術後 7 日 目の 時
点 で は本来の 門脈血流量に 影響を与え る こ と なく肝 へ の 十分な
酸素供給 を行い 得 る こ と が 明か と な っ た .
以上 よ り部分的門脈動脈血化法 の 有用性を示 しえ た が , そ の
流量に つ い ては 十分留意す る必要 がある. す なわ ち 門脈動脈血
化法ケこ よ る過動脈化現象 は Rather ら41}, McCr edie ら42),
Zuide m aら
嘲 に よ っ て 報告 され て お り , 門脈圧が 上 昇する よう
な 動脈血化 はか え っ て肝構造の 破壊や機能不全を来す と され て
い る . した が っ て 門脈の 部分的動脈血化に お い て 門脈圧の 上 昇
を 来す こ と は避ける必要がある. 前 田2-)は 100ml/m h の 部分的
門脈動脈血化 で は 3時間後の 門脈圧ほ有意に 上 昇を認 めず , 血
清 G O T, G P Tの 上昇を 認めな か っ た が , 200ml/min の 部分的
門脈動脈血化 に よ っ て 3時間後門脈圧 は 22.1c mH20 に ま で 上
昇 し, 血清 GO T, G P Tの 高値を認め 肝機能障害を引き起 こ し
た と報告 して い る . 今回 の 検討に お い て部分的門脈動脈血化群
に おけ る 7日 目の 門脈圧は 1 2.8c mH20 であ り, 正 常値, 対照
群 と差を 認め なか っ た . すなわ ち 9Fr の ウ ロ キ ナ ー ゼ 固定化
カ テ ー テ ル に よ り , 113 ±9.8mVmin の 流量に よ る部分的門脈
動脈血化で は 7 日後の 門脈圧 に 対する影響を認め なか っ た . し
た が っ て今回 の 実験 モ デル は 適正 液量 に よ る門脈動脈血化 とい
う条件 をも満た して お り . 動脈遮断肝 に 対する肝不 全 対策 と し
て 理 に か な っ た補助療法と考え られ る .
結 論
肝動脈遮断時 の 肝不全防止の 目的で 9 Fr ウ ロ キ ナ ー ゼ 固 定
化 カ テ ー テ ル 法 を用 い た 部分的門脈動脈血 化法 に つ い て 検討
し, 以下 の 結論を 得た .
1 . G O T. G P T は肝動脈結染群で そ の 上 昇が遷延 した の に
対 し, 部分的門脈動脈血化群で は 術後 1 日 目に 上 昇を認め るも
の の 次第に 低下し 7 日 目に ほ 対照群と差を認め な か っ た .
2 . A L P は肝動脈結染群で 3日 目 以降対照群 に 比 して 有意
に 上昇 した が , 部分的門脈動脈血化群で は 7 日間を通 して 対照
群 と差を認め なか っ た .
3 . H P T は肝動脈結集群で術後 7 日間を通 し て 対照群 に 比
して 有意 に 低下 した が , 部分的門脈動脈血化群 で ほ 7 日 目に 全
例1 00% に 回 復 した .
4 . 部分的門脈動脈血化群に おけ る 7 日 目の ウ ロ キナ ー ゼ 固
定化 カ テ ー テ ル の 流量は 11 3ml/min で あり , 肝動脈血 流量の
正 常値 お よび 対照群 の 肝動脈血流量と差を認め なか っ た .
5 . 門脈血 流量, 門脈圧 は肝動脈結染群 , 部分的門脈動脈血
化群ともに正常値 , 対照群と差を認め なか っ た .
6 . 肝酸素供給量は肝動脈結染群で正常値 , 対照群に 比 し有
意 に 低下 した が , 部分的門脈動脈血化群でほ 良好 に 保たれ た .
肝酸素消費率 は肝動脈結染群で 正 常値, 対照群に 比 して 有意に
上 昇 した が , 部分的門脈動脈血化群で は上 昇を 認めな か っ た .
7 . 肝静脈血乳酸値 は肝動脈結紫群で対照群に 此 して有意に
894
上 昇 した が , 部分的門脈動脈血化群 で ほ 上昇を 認め な か っ た ･
肝静脈血 pH は肝動脈結染群 で 低下する慣向を認 め た が , 部分
的門脈動脈血化群で は 低下 しな か っ た ･
8 . 肝組織 エ ネ ル ギ ー チ ャ ー ジは肝動脈結染群 で 対照群に 比
して有意に 低下 した が , 部分的門脈動脈血化群 で ほ 良好 に 保た
れ, 肝動脈結紫群 に 此
′
して 有意に 高値を 示 した ･
9 . 肝病理 組織学的検索 に お い て 肝動脈結染群 で ほ 肝細胞の
壊死 , グリ ソ ソ 氏鞘内の 胆管上皮の 変性 , 剥臥 脱落 が著明に
認め られ た が , 部分的門脈動脈血化群 では肝細胞 お よ び胆管上
皮の 形態 は良好 に 保た れ て い た ･
以上 か らウ ロ キ ナ ー ゼ 固定化 カ テ ー テ ル 装着法 に よ る 部分的
門脈動脈血化法は肝動脈 お よ び 肝 へ の 側副血 行路遮断後 7 日
間, 血 液生化学的 に み た肝横臥 肝酸素受給動乱 肝組織代謝
お よび 肝の 病理組織学的形態 を良好に 維持 しえ た ･ すな わ ち 本
法は胆 嚢癌, 肝門部癌 に 対す る肝十 二 指腸間膜全切除術 に お い
て術後 7 日間と い う周術期の 肝不 全を 防止す る う えで 有用な方
法と考 え られ る .
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Abstr act
Theprese ntstudy w asperfbrm edto e x aminethe efftct ofparti alar terialization of也eportalv ein in dogs with biliary Caト
Cino m a onthede arteri alized liver u slng a ur Okin aseim m obilizedc atheter･ ¶1eC atheter w as usedfor7days afterthe opera
-
tion to prev enthepa也c fai lure c aus ed byhepatodu ode nal 1igamentecto my･ Adult m ongreldogs w eighing aboutlOkg w ere
divided intothe fb110 W lng threegr o ups:The controlgro up;dogsin which the co11aterals totheliv er w ere obstruCtedand the
hepatic ar tery WaSligated(theligatedgro up); and dogsin which aleft飴m oralar tery-POrtalv einshuntW aSprOduc ed usinga
9-Ff urokinaseim m obilized c atheterin additionto the c o nditio nsin the ligatedgroup(the pardal ly arteri al ized group)･
Sen mG OT GP TIA L Pand H P Tacti vi ties w ere m easuredfor 7 days afterthe operatio n, and hepatic circ ulation, tissu e
m etabolis m andpathologicalchangeS W ereinv estlgated on day7･ G OT and GF Tactivitiesinboththeligatedgr oup andthe
Partia11y arterializedgro up w ereincreased on day l co mparedtopr eoper ative v alu es･ G OT and GP Tacdvides re m ain ed
high血 ougho uthe7-day period in dleligatedgr oup, While they graduallydecre a s ed in theparti al1y arterializedgro up･ A L P
acti vity &o mday3today 7 in theligatedgro up increasedsignificantlyc omparedtothat in the c ontrolgro up, While that in
thepartially arterializedgroupdidn odi飴r打O mthatinthe controlgroup･ H p TactlV ltyin theligatedgr oupdecre asedsig
-
niRcanuyc o mparedto thatin th9CO ntrOlgr oupthr ougho uthe7-day period, Whileit r ecov eredtothe c ontroIvalue on day7
inthepartially arteri alizedgr oup. Hepadc oxy gen ationin theligatedgro up(16.2土3.1 ml血in)w as signific antly10 W erthan
thatin the c ontrolgro up, While thatin the parti ally arterializ edgr oup(39.9±10･5 mlhnin)w as notdi 飴rent&o m thatin the
COntrolgroup. T鮎 pH ofhepatic v ein blood w asdecreased(7･23±0-1)in theligatedgro up, Whileitw as7･35±0･12 in 也e
partial1yarteri al izedgr oup, the s am e aSthatin the c ontrolgroup･ T helactatelevel in the hepatic v ein in theligatedgro up
(34･4±13
.O mg/dl)w as signific antly higherthan that in the c ontrolgroup, While thatin theparti al ly arterializ edgro up
896 中 野
(18･8±4･1 mg/dl)w asthe s am e aSdlatin the c ontrolgr oup･ En erg ycharge O nday7(0･67 ±0･05)decreased significan tly&om
thepre operative v alue ofO･85±0■ 00 4 intheligatedgro up, andsigni fican tlylo w erthan thatin the contr olgr oup･ Ho w eve r,in
thepartia11yarterializedgro up, e n e rg yCharge show ed onlyslight and n o n-Slgnific an t Changefr o mO･85士0･ 00 6priorto opera･
tionto O･82±0･050nday7･ W ithrespect topath010gical丘nd ings, S e V er e n e C r OSis and degen eratio n ofhepatic cells andthe
epithelium Of thebile duct w erefouiid in theligated-grO uP, While n o slgmi丘c antChangeS W erefbund in theparti al1y ar terial･
iz edgro up･ h con clusion･ Whileligatio n of thehepatic artery and al1the c ollater alpathw aysto theliverindu cedsev erehep･
atic dam age, Partialarteri alizaton ofthe portalv ein uslng a urOkinaseim m obilzed cadleter m aintain edhepatic circulation,
tissue m e tabolis m･ andhisto10glC alst ru Ctur e Oftheliverfor7 days afterde arteri alizadon oftheliv er･ Partialar terializadon
Oftheportalv ein by th is m ethod is usefu1 in prev entlng pOStOperativ ehepatic fai1ure ca used byhepatodu oden allig am entec-
t o myin this m odel fbr upto7days.
